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Mistoqsija u Twegiba dwar l-irtirar tal-applikazzjoni ghat-tqeghid fis-suq
ghal
Advexin

Denominazzjoni Komuni Internazzjonali (DKI): contusugene ladenovec

Fis-17 ta’ Dicembru 2008 Gendux Molecular Limited uffi¢jalment gharrfet lill-Kumitat ghall-Prodotti
Medicinali ghall-Uzu mill-Bniedem (CHMP) li tixtieq tirtira l-applikazzjoni ghall-awtorizzazzjoni
ghat-tqeghid fis-suq ghal Advexin, ghat-trattament ta’ kancer Li-Fraumeni. Advexin gie kklassifikat
bhala prodott medicinali orfni fit-23 ta' Ottubru 2006.

X’inhu Advexin?
Advexin huwa sospensjoni ghal injezzjoni li fiha I-contusugene ladenovec, vajrus li huwa
genetikament modifikat li jgorr il-gene p53.

Ghal xiex kien mistenni li jintuza Advexin?

Advexin kien mistenni li jintuza ghat-trattament ta’ kancer Li-Fraumeni f’pazjenti mill-eta ta’ 18-il
sena. [l-kancer Li-Fraumeni huwa tip ta’ kancer li jsehh f’pazjenti bis-sindromu Li-Fraumeni,
kondizzjoni fejn il-gene msejjah pS3 huwa difettuz minhabba mutazzjoni. Nies li ghandhom din il-
mutazzjoni ghandhom ¢ans akbar li jizviluppa kancer fihom. Il-kancer Li-Fraumeni jista’ jsehh f’bosta
partijiet tal-gisem izda normalment jaffettwa s-sider, il-mohh, 1-ghadam jew it-tessuti rotob (tessuti li
jikkolegaw, idawru jew li jzommu stutturi ohrajn fil-gisem).

Kif kien mistenni li jahdem Advexin?

Is-sustanza attiva f” Advexin, contusugene ladenovec, huwa ‘vettur virali’. Dan huwa tip ta’ vajrus li
gie genetikament modifikat sabiex ikun jista’ jgorr il-gene fic-celloli tal-gisem. Il-virus f Advexin hu
‘adenovirus’ 1i jkun gie manipulat biex ma jkunx jista' jaghmel kopji tieghu nnifsu u ghalhekk ma
jikkawzax infezzjonijiet fil-bniedem. Il-gene li jgorr il-vajrus f” Advexin huwa l-gene p53 normali
(mhux difettuz).

Advexin kien mistenni li jigi injettat direttament fit-tumuri, b’hekk jippermetti li ¢elloli tal-kancer
jipproducu mill-gdid il-proteina normali p53. Il-proteina p53, prodotta mill-gene p53 1i mhuwiex
difettuz prezenti fil-gisem uman, normalment tikkontribwixxi ghat-tiswija ta” DNA li saritilha 1-hsara
u jikkawza l-mewt tac-celloli meta d-DNA ma tistax tigi msewwija. Minhabba li ¢elloli tal-kancer
fihom DNA li saritilha 1-hsara, I-proteina p53 jew tghin sabiex tirranga d-DNA jew tikkawza li ¢-
¢elloli jmutu.

Il-kanc¢er Li-Fraumeni, meta I-gene p53 ikun difettuz, il-proteina p53 ma tahdimx b’mod kif suppost u
¢-celloli tal-kancer jistghu ikomplu jikbru u jimmultiplikaw. Advexin kien mistenni li jikkura jew
inaqqas it-tkabbir tal-marda billi jgib lura I-funzjoni protettiva normali tac-celloli.

X’dokumentazzjoni pprezentat il-kumpanija ghas-sostenn tal-applikazzjoni taghha lis-CHMP?
L-effetti ta’ Advexin ghall-ewwel gew ittestjati f"'mudelli sperimentali qabel ma gew studjati fil-
bniedem.

Il-kumpanija pprezentat informazzjoni mill-istudju dwar pazjent b’kancer Li-Fraumeni fil-parti t’isfel
taz-zaqq, l-ghadam u l-mohh. Il-pazjent ir¢ieva 12-il injezzjoni Advexin f’xi tumuri fuq perjodu ta’
hames xhur. L-effikacja tal-medicina giet valutata bl-uzu ta’ skens li jezaminaw kif it-tumuri
rrispondew ghat-trattament. I1-kumpanija pprezentat ukoll ir-rizultati ta’ numru ta’ studji zghar li
jezaminaw l-effetti ta’ firxa ta’ dozi ta’ Advexin fuq tipi differenti ta’ kancer.
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Sa fejn kienet waslet l1-evalwazzjoni tal-applikazzjoni qabel ma din giet irtirata?

L-applikazzjoni kienet waslet fjum 179 meta l-kumpanija rtiratha. Wara li s-CHMP kien ivvaluta t-
twegibiet mill-kumpanija ghal lista ta' mistogsijiet, kien ghad fadal xi kwistjonijiet pendenti li baqghu
ma gewx solvuti.

Is-CHMP normalment jichu sa 210 ijiem biex jevalwa applikazzjoni gdida. Abbazi tar-revizjoni tad-
dokumentazzjoni inizjali, is-CHMP ihejji lista ta' mistogsijiet fil-120 jum, li mbaghad tintbaghat lill-
kumpanija. Ladarba l-kumpanija tkun ipprezentat it-twegibiet taghha ghall-mistogsijiet imressqa, is-
CHMP jirrevedihom u jista’, qabel ma jaghti opinjoni, iressaq xi mistogsijiet ohra fil-180 jum. Wara I-
opinjoni tas-CHMP, il-Kummissjoni Ewropea normalment iddum madwar xahrejn sakemm tohrog I-
awtorizzazzjoni.

X’kienet ir-rakkomandazzjoni tas-CHMP dak iz-zmien?

Skont l-analizi tad-dejta u t-twegiba tal-kumpanija ghal-lista ta’ mistogsijiet tas-CHMP, fi zmien I-
irtirar, is-CHMP kellu xi thassib u kellu opinjoni provizorja li Advexin ma setax jigi approvat ghat-
trattament tal-kancer Li-Fraumeni.

X'kien it-thassib ewlieni tas-CHMP?

Is-CHMP esprima thassib 1i ma kienx hemm evidenza bizzejjed sabiex turi li I-injezzjoni ta’ Advexin
fit-tumuri Li-Fraumeni wasslu ghal benefi¢¢ji fil-pazjenti. II-Kumitat kellu thassib ukoll dwar x’jigri
lil medic¢ina fil-gisem, kif ghandha tinghata u kemm hija sigura. Barra minn dan, il-kumpanija ma
pprovdietx evidenza bizzejjed sabiex turi li Advexin jista’ jsir b’mod affidabbli, jew li ma tkunx ta’
hsara ghall-ambjent jew ghan-nies li huma b’kuntatt mill-qrib man-nies.

X’kienu r-ragunijiet moghtija mill-kumpanija ghall-irtirar tal-applikazzjoni?
L-ittra mill-kumpanija li tgharraf lill-EMEA dwar l-irtirar tal-applikazzjoni tista' tigi kkonsultata hawn.

X'inhuma I-konsegwenzi tal-irtirar ghal dawk il-pazjenti li kienu involuti fi provi klini¢i jew
programmi ta' uzu b’kumpassjoni bl-uzu ta’ Advexin?

Il-kumpanija ma infurmatx lis-CHMP dwar jekk kienx hemm konsegwenzi ghall-irtirar f’pazjenti fi
provi klini¢i jew programmi ta’ uzu b’kumpassjoni b’ Advexin.
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http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/advexin/withdrawalletter.pdf
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